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内容の要旨及び審査の結果の要旨
本研究は脊髄小脳変性症（spinocerebellardegeneration，SCD）の主要症状の一つである失調性構音障害の特徴
や重症度に関し，常染色体14番長腕にCAGリピートの異常伸長を有するマシャドージョセフ病（Machado-Joseph
disease，ＭＪＤ）と常染色体１９番短腕にＯＡＧリピートの異常伸長を有する脊髄小脳失調症６型（spinocerebellar
ataxiatype6，SCA6）を含む小脳皮質萎縮症（cerebellarcorticalatrophy，CCA）で定量的に比較検討することを
目的とした。対象は遺伝子診断を施行したＭＪＤ７例，ＣＣＡ７例（うちSCA６４例)，健常対照者13例で，発話をデジ
タル録音しコンピュータ入力した後，音響解析ソフトにてスペクトログラム表示とエンベロープ表示を行った。
その結果，
１）単音節/ka/の繰り返し構音では，周期平均がCCA群，MJD群，健常者群のⅡ項に有意に延長していた。
２）周期変動と振幅変動は３群間に有意差を認めなかったが，健常者群と比較すると，ＣＣＡ４例が振幅変動の異
常を示した。
３）国際協同失調評価スケールで数値化した失調症状重症度と周期平均，周期変動，振幅変動の３パラメータとの
間には有意な相関は認めなかった。
４）異常遺伝子をPCRで増幅して測定したCAGリピート数はＭＪＤは69-77,SCA6は21-22であったが，これと
上記３パラメータとの間にも有意な相関は認めなかった。
５）母音/a:/の連続発声を同様の方法でスペクトログラムで表示し，基本周波数の変動様式を評価した結果，ＣＣＡ
群の57％で２～３Ｈｚの律動的な周波数動揺を認め，その中の２例を含む３例のCCAで，重心動揺計のパワース
ペクトラムでも1.5～３Ｈｚにピークがみられた。
以上から，ＣＣＡはＭＪＤに比べ，単音節繰り返し構音の速度が低下し，発声強度がより変動しやすいと考えられた。
失調性構音障害の背景には小脳のタイミング調節障害が関与すると考えられるが，ＭＪＤでは小脳菌状核に，ＣＣＡで
は小脳皮質に病変の主座があることから以上のような相違がみられたと考察した。また，母音持続発声の基本周波数
や，起立時の２～３Ｈｚの律動的動揺はCCAの重要な特徴の一つであると推察された。
本研究は失調症を主徴とする神経変性疾患の鑑別に，遺伝子解析とともに生物物理学的な解析手段も有用であるこ
とを示唆し，臨床神経学に貢献する力作と評価された。
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